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 網内系細塵による異物摂取の研究に当っては,本現象は常に枝接板物側と摂取細泡側との相互
 関係の適合によって成立するものであるということを念頭において,考察せねばならない。しか
 .るほこの点に関する従来の研究に際しては,もっぱら細胞側の観察に重点をおかれ,彼摂取物則
 の状漂を重視したものは極めて稀で,わづかに薬理学的分野で多少これを問題にしてきた程度で
 あるσ'以上の事実に鑑み著者は本研究に際し,生体内に侵入した異物が網内系細胞に摂取される
 に先だち,生体内で如何なる変化をうけるものであるかを生体内蛋白就中血漿蛋白との関係に重
 点をおいて検索し,更にこれら異物が如何なる過程をへて網内系細胞に摂販,処理されるかを電
 顕的に観察した。
 実験方法ならびに実験成績
 1生体内投与異物と血漿蛋白との関係
 各種色素,フエ・バルト〔エーザイ製品),及び墨汁(商品名ペリカγ)等それそれ性質を異
 にする異物が,生体内注入時血漿凝白と親和性を有するか否かを知るため,まず寒天内拡散法を
 用いて実験した。次にこ'れ等異物と蛋白との間に親和窪を見るものならば血漿蛋白中のいずれの
 分画に一致するかを濾紙電気泳動法で検索した。
 a)寒天内拡散実験一
 観察方法ならびに材料:検索に供した色素,1
 フェロバルト,墨汁等の物理化学的性質及び
 野   1一とく耀
 これら異物を暗々稀釈法で稀釈し,かくし
 て得られた両異物液のうち,一方には対照群
 としてpHZ6ベロナール緩衝液2CCを加え,
 他の方には家兎血漿2ccを加えた。しかる後
 これらに融解した寒天液を加えてpHZ6にな
 妻.麟
 るよう調製,室温(15℃)に放置し,拡散度の醸
 変化を2日間隔で12日間観察した。
 実験成績:実験成績は表2に示すごとくで
 あって,生体染色陽性を示す各種色素,フェ
 ロバルト及び墨汁等網内系細胞に容易に摂取
 され得る異物億血漿蛋白との間に親和性を有
 し,血漿加後拡散群では色素単独の拡散に比・
 し拡散度が遅延し,稀釈度がますにつれて一
 層顕著となる。これ等の所見に反し,生体染
 色弱陽性乃至は陰性色素では血漿加後拡故群
 垂ユ書義白旗凱
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 と色素単独の拡散群との間に有'意の差を示さない。
 従ってこれ等血漿蛋白との親和性があるにしても
 ・著しぐ弱いものと思、われる戸
 フエ・バルト,墨汁は共に血漿加後拡散群では
 単独拡散群にぐらべその拡散度は遅延するが,墨
 汁ではその差は特に顕著であって血漿を加えると
 殆んど拡散を示さない・
 b)漉紙電気泳動実験
 前実験で各種異物と血漿蛋白との親和性の有無
 に?いて検べたが・本実験では血漿蛋白と親和性
 を有する異物が・血漿蛋白中のいずれの分画に特
 につよい親和性を示すものであるかを追求した。
譲嚢難難
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 灘轍灘韓挽き灘
 観察方法ならびに材料:検索に供した異物は前実験と同様で表1に示すごとぐである・
 これ等異物の稀釈を(5解/5cc昌q)とした後一それぞれ0.5ccづつとり,その一方は家兎血漿2ccに
 混じ,他はベロナール緩衝液2ccに混じて対照とした。泳動条件としては東洋濾紙製の水平濾紙電気泳動
 盟を使用,濾紙は東洋濾紙晦50,緩衝液はベロナール緩衝液及び燐酸緩衝液,イオン駐鍍はμ=巳05,
 電流は0.05A/αn,電圧は5、55V/cmとし,10時間泳動,アルブミンの泳動距離5～6cmを泳動
 の標準購とした。な卦泳動終了後の乾燥、脱色,乾燥の順等日本濾紙泳動学会の規定に従った。
 実験成績:実験成績は表5に示すごとくで,生体染色陽性を示す色素は血漿蛋白中主としてアルブミン
 に親和性を示すが,中にはトリパy青,コソゴー赤のように叉グロブリンとの間に親和性を有するものも
 ある。叉フェロバルトはグ・ブリソに,墨粒子は線維素原叉はグロブリンに親和性を示す。これに反し生体
 染色弱陽性叉は陰性色素には血振蛋白との親和性がないか,あっても極めて微弱にすぎない。
 以上の実験成績から生体内注入異物と血漿蛋白との間に親和性を見ることには疑問の余地がない。次に
 然らばかかる蛋白と結合した異物は如何にして網内系細胞に取込まれるものであろうか。
 その摂取機構を電子顕微鏡に観察したいρ
 丑網内系細胞の異物摂取機構に関する電子顕微鏡的観察
 実験材料ならびに実験方法:使用動物は白色雑系成熟家兎,泓1系マウス,ウイスタ一系ラット等で,
 これ等動物の皮下組織,リンパ節,所謂腹腔内食細胞,肝星細胞及び脾細織田胞等を検索の対象とした。
 実験方法としては摂取顆粒と異物との相互関係をとくに仔細に観察するため,トリバン青(耽卯5c㎝q)
 5ccノ塊フニロバルト(即承■5ccaq)3cc/恥,墨汁(5寵駆/5㏄)5cc/晦)のそれぞれを個々に
 投与した単独投与群と,これ等異物を混合して投与した混合投与群とに分けてある。叉試料作成,染色な
 らびに観察条件等については一一般的規定に従った.㌧
 実験成績:乱)単独投与群:1)生体染色陽性色素(トリパン青)投与実験:トリパン青が血漿蛋白中
 主としてアルブミンに結合することは前実験成績から明白で診る。同色素を静注後,肝毛細血液洞〔写真
 1S)内の態度を電子顕微鏡で観察すると,洞内に微粒子を混じえた電子密度の高い均質な物質を認める
 ことが出来る。かかる所見はトリパン青のみをメッシュに塗付しての電顕像には認められず(写真1左上
 a)・トリパン青加後血漿をメツシユに塗付して観察した像(写真1左上や)と微粒形成や電子密度の点
 ・で略々一致する。従って上述の洞内物質はかかる血漿蛋白と親和性をもつているトリパソ青に他ならない
 ものと推定される。次にこ乳等色素の撫魂震度を皮下伸展標本と対比しながら電顕的に観察すると,トリ
 パン青を包含していると思われる顆粒がしばしば細胞膜の陥入によって形成される像(写真2al)を認
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 めることができる。かぐして形成された顆粒は胞体内で互に癒合し,内容物が附加され,一時的には
 腫大順位の形態をとる。(写真5sr)一∫その後内容物が次第に濃縮,縮小され,繍立の膜構成は一
 般に不規則且つ複雑化し,,電子密度奏高くなり,時に限界膜不明な顆粒を見ることがある。(写真
 4b)。
 ・2)フェロバルト投与実験・:フエ・バルトは電子密度の商い粒子として観察されるもので,他の異
 物と誤認することはまづ森い。これが隼俸内に投与されると,雲紫状物質により被包された粒子とし
 て存在する。かかる粒子は場所により差は見られるにせよ,多くは集塊を形成して,細胞膜の陥凹部,/
 偽足突起の間・ヌは偽足突起の周囲に吸着レ,そのまま細胞膜を有する顆粒として胞体内に陥入してゆく
 像を認めら彩る。と麟立は初めは細胞膜ど明らかな連絡を示しているが,深部に入るに従い,次第
 に.念珠状の滑面小胞体顆粒としての形を示しながら細胞表面と連絡する。しかし更に深部に入ると細
 胞膜との連絡は全ぐ失い,孤、立して存在するようになる。これ等を経時的に観察すると,最初胞体内
 には朋らかな限界膜を有し,その中に均質な電子密度の著しぐ低い内容物を入れた聯立(写真5'洞)
 の出現を見,ついでにこれ等内容物の減少した顆粒(写真5a2)へと移行し,更に鉄粒子のみより
 成る限界膜不明な顆粒`写真5b)への移行像をも追跡することが容易である。又これ等顆粒相互の
 聞にもトリバン青同様癒合像を認める。
 51墨粒子投与実験:墨粒子もフェロバルトの場合と向様,その粒子はまづ細胞膜に集塊を形成し
 て吸着し,細胞膜の陥入によって取込まれるのである。しかし胞体内にかける態度は前2者と異なP,一
 著しぐ大きな限界膜を有する顆粒の形成が見られる(写真6a2)。・かかる顆粒の形成に際しては,
 摂取顆粒間の癒合は勿論のこと,墨粒子を摂取することによって胞体内に変性壊死がむこP,その周
 囲に二次的に限界膜の形成を推測させる像(写真&b)にしぱしば遭遇する。しかし経時的観察の結
 果,これ等大顆粒が次第に,糊・して,その内容は墨粒子で充満され,限界膜不明となって行ぐ像を確
 認される。
 }))混合投与群:単ぢ蛾与群で使用したトリ・ミン青,フエ・バルト,墨汁の5者を等量に混じて,
 皮下及び耳静脈から投与し,網内系細胞がこれ等混合異物に対して如何なる1璽反態度をとるか,叉は
 如何なる顆粒性状を示すかを,単独投与群と同一方法で観察した。その結果次の実験成績を得た。即
 ちトリパソ青,フェロバルト,墨粒子の5者は,それぞれ細胞膜に賭する場所のことなるに従い,
 質的乃至は量的な差を示すが・摂取過程ならびに顆粒形成のr般的現象に関する限りでは単独投与時.
 『のそれと有意の差を示さない。叉胞体内ではこれ等5者の聞に質的乃至は量的な差が見られるが,そ'
 れらは同一顆粒内に存在している(写真7)。
 考察ならびに結語
 網内系細胞による異物摂取に際し,かかる異物が細胞膜の陥入(invagina七ionlによって取込まれ
 る過程については多くの記載がある。しかしかかる細胞膜の陥入運動が如何なる機序のもとで起るも
 のであるかという点に至ると,意見の一致を見ていない。Cl蝿〕man-AnむesenandHol七er
 等によるとブトウ糖は如何なる量でも単なる透過性のみでは胞体内に入り得左いが,もしこれが10
 鬼の蛋白溶液内にとけている場合には大量に摂取されると云われ,叉Hoeberは肝臓の潅流実験に
 灌・瀕液中に血漿蛋白を混ずることによって肝星細胞の異物貪食能の著しぐ旺感化することを見ている。
 これ等の成績を網内系細胞による摂取異物が,摂取されるに先だつて生体内蛋白と結合するという著
 者の研究成績と考えあわせると,蛋白質の存在が網内系細胞の異物摂取機構に如何に大きな役割を演
 じているかが明となろう。そしてフエ・バルト,墨粒子乃至更に大きな異物〔例えば生体内崩壊産物
 一28一
}
) (写真8)〕等の摂取についてはいうに及ばず,トリパソ青でさえ限界膜を有する初期賜位は
 invaginationによって摂取形成されるものであることが本研究によつ立明かとなった。従って
 かかる摂取の方法が網内系細胞の異物摂取の基本的機構と結論出来よう。
 附図説朝1)トリパン青静注3時間属の肝臓毛細血液洞(S)。2)トリパン静注10時間の皮下組
 織球,細胞膜の陥入による顆粒形成を見る(a1)。5)トリパン青皮下投与5口月の皮下組織球,
 摂取顆粒の癒合像を見る。4)トリパy青顆粒の多彩像を見る。5)アエロバルト皮下投与5時
 間自の皮下組織球,摂取顆粒(a1)→(a2)→(b)への移行を辿ることが出来る。6)皮下
 墨汁投与,5日目の胆織球,著しぐ大きな顆粒(a2)と限界膜不明の顆粒(b)が見られる.。71ト
 リバン青,フエ・バルト,'墨汁混合投与5時間目の肝星細胞同一顆粒内にろ者混在する。8)チフ'
 スワクチン皮下投与時,・崩壊産物を取込まんとする皮下組織球。
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 審査結'果要旨
 網内系細胞の異物摂取が被摂取吻側と摂取側との相互関係に於て成立するであろうことは推定
 にかたくない。然るに従来の異物摂取の機序に関する研究は専ら摂坂側に重点を置いてなされて
 来た。本研究にあたり著者は被摂取吻側の変化に重点を置いて研究している。却ち異物を生体内
 に注入した場合,それが網内系に摂取される前に先ず如何なる風に処理されるかということ、就
 中異物と血漿蛋白との関係を電気泳動法と寒天内拡散法を用いて追求レ・更にかかる処理をうけ
 た異物が網内系細胞に摂取処理されてゆく過程を電子顕微鏡及び超生染法によって検索した。か
 やくして著者のあげ得た成績は次の通りである。
 1)生体染色独陽性色素は血漿蛋白との親和性が強く・中等度陽性を示す色素では血漿蛋白と
 の親和性はやや弱く,更に弱陽性及び生体染色陰性色素には血漿蛋白との親和性があっても軽微
 である。
 2)かxる生体染色陽性色素や異物の網離細胞内摂取に際しては血漿蛋白と結びついた異物
 は後者の細胞膜に吸着され,そのま工細胞膜を有する顆粒の形をとって胞体内に陥入する。
 3)上述のようにして形成された顆粒は初期には細胞膜との間に明瞭な連絡を示しているが,
 それが胞体の深部に入るに従い・次第に念珠状の滑面小胞体に被包された顆粒としての形を示し,
 ながら細胞表面と連絡している。しかし深部に入ると細胞膜との関係を断ち,孤立して存在する
 ようになる。
 4)以上の事実から推定して,この顆粒は異物を摂取することにより勧めて生じた新生顆粒と
 理解される。叉その時に細胞膜に附着する物質の資粥乃至量的な差か,そのま上invaginaむi㎝
 直後の胞体内良顆粒の質的乃至量的な差を左右する。かくして同一過程により摂取された異物は
 眼界膜を有する食顆粒の中に存在するわけであるか・これ等貫顆粒は摂取異物によりそれぞれ異
 った性状を示す。しかしいずオ'しの婁顆粒も詮時的に親祭すると・次第に融合し,濃縮され・形態
 学的には縮小し,貧的には電子蜜燈の差として表現さZl.るようになる。
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